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Streszczenie
Szpiczak plazmocytowy to złośliwy nowotwór hematologiczny dotyczący głównie pacjentów 
w podeszłym wieku. Mimo zwiększenia się w ostatnim czasie liczby leków w terapii szpiczaka, 
choroba ta pozostaje nieuleczalną, z okresami remisji i nawrotów. Dzięki wielokierunkowemu 
działaniu, obejmującemu bezpośrednią aktywność przeciwszpiczakową, jak i stymulujący 
wpływ na układ odpornościowy, leki immunomodulujące (IMIDs) są obecnie podstawą terapii. 
IMIDs nowej generacji są uwzględnione w schematach leczenia rekomendowanych przez ESMO 
– lenalidomid już w pierwszej linii, a pomalidomid – od trzeciej linii. W badaniach naukowych 
dowiedziono braku oporności krzyżowej między poszczególnymi IMIDs i udowodniono dużą 
skuteczność pomalidomidu u pacjentów z nawrotowym szpiczakiem (RRMM), opornych na 
inhibitory proteasomów i lenalidomid, a także u chorych z niekorzystnym profilem cytoge-
netycznym. Dublet pomalidomid-deksametazon jest również podstawą połączeń trójleko-
wych z bortezomibem, karfilzomibem, cyklofosfamidem, daratumumabem i elotuzumabem, 
o udowodnionej skuteczności i bezpieczeństwie w tej grupie chorych. Najczęstszymi działa-
niami niepożądanymi IMIDs nowej generacji są mielosupresja (neutropenia, małopłytkowość, 
niedokrwistość) i zmęczenie, a w połączeniu z deksametazonem – także infekcje. Znacznie 
rzadziej obserwuje się natomiast neuropatię obwodową, istotnie limitującą wykorzystanie 
IMID pierwszej generacji – talidomidu. Ze względu na zwiększone ryzyko powikłań zakrzepo-
wo-zatorowych, w czasie terapii lekami immunomodulującymi w ramach profilaktyki prze-
ciwzakrzepowej , w zależności od czynników ryzyka, należy stosować kwas acetylosalicylowy 
lub heparynę drobnocząsteczkową. Codzienna praktyka kliniczna potwierdza skuteczność, 
akceptowalny profil bezpieczeństwa i opłacalność stosowania IMIDs nowej generacji w opor-
nym/nawrotowym szpiczaku. W Polsce jest dostępny program lekowy umożliwiający terapię 
RRMM nowymi lekami immunomodulującymi.
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Summary
Multiple myeloma (MM) is a hematological malignancy that mainly affects elderly patients, 
with the median age of 69 years at the time of diagnosis. Despite the recent increase in the 
number of drugs used in the antimyeloma therapy, the disease remains incurable, with remis-
sions and subsequent relapses. Immunomodulatory drugs (IMIDs), known to have multiple 
mechanisms of actions, including direct anti-MM activity and immune-stimulatory properties, 
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tworowych. Ponad 90% rozpoznań dotyczy osób powy-
żej 50. roku życia, a mediana wieku w chwili postawienia 
diagnozy to około 70 lat  [25]. Szacuje się, iż mediana 
czasu przeżycia całkowitego w  kolejnych stadiach 
według Międzynarodowej Klasyfikacji Prognostycznej 
(International Staging System – ISS) wynosi odpowied-
nio: I – 62 miesiące, II – 44 miesiące, III – 29 miesięcy, 
a z uwzględnieniem zmodyfikowanego systemu oceny 
zaawansowania choroby (revised international staging 
system – R-ISS) dla stadium I – mediana nie została osią-
gnięta, dla II wynosi 83 miesiące, a dla III – 43 [2]. MM 
WSTĘP
Szpiczak plazmocytowy (multiple myeloma – MM) to 
złośliwy nowotwór hematologiczny wywodzący się 
z komórek B w końcowym etapie różnicowania, które 
proliferują w niekontrolowany sposób i, w  typowych 
przypadkach, wydzielają białko monoklonalne [31]. Jest 
trzecim pod względem częstości występowania nowo-
tworem limfoidalnym u dorosłych, po przewlekłej bia-
łaczce limfocytowej i  chłoniaku rozlanym z  dużych 
limfocytów B. Stanowi 1-2% wszystkich chorób nowo-
by ESMO – lenalidomide is included in frontline therapy, while pomalidomide is accepted from 
the third line. Clinical trials proved lack of apparent cross-resistance between immunomodu-
latory agents, confirmed their high efficacy and acceptable safety profile in individuals with 
relapsed multiple myeloma (RRMM) refractory to proteasome inhibitors and lenalidomide, 
even with adverse cytogenetic abnormalities. Also, triplet pomalidomide-based combinations 
with bortezomib, carfilzomib, cyclophosphamide, daratumumab or elotuzumab were proved 
to be effective and safe in this group of patients. The most common adverse events of the new 
generation IMIDs are the following: hematological toxicity (neutropenia, thrombocytopenia, 
anemia), fatigue and, while administered with dexamethasone, infections. However, peripheral 
neuropathy, significantly limiting the use of first generation IMID - thalidomide, is much less 
frequently observed. Due to the increased risk of venous thromboembolism, thromboprophy-
laxis should be implemented in the whole course of IMID therapy. Data from real-life settings 
demonstrate that new generation IMIDs are a cost-effective treatment option in relapsed/
refractory myeloma. Currently, one drug program with the new IMIDs is available in Poland.













dr hab. med. Artur Jurczyszyn, Katedra i Klinika Hematologii UJ CM, ul. Kopernika 17, 31-501 Kraków; 
e-mail: mmjurczy@cyf-kr.edu.pl
AE – zdarzenie niepożądane (adverse event), autoHSCT– przeszczepienie autologicznych komórek 
krwiotwórczych (autologous hematopoietic stem cell transplantation), EMA – Europejska Agen-
cja Leków (European Medicines Agency), ESMO – Europejskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej 
(European Society for Medical Oncology), GM-CSF – czynnik stymulujący tworzenie kolonii gra-
nulocytów i makrofagów (granulocyte-macrophage colony-stimulating factor), IFM – Intergroupe 
Francophone du Myelome, IMIDs – leki immunomodulujące (immunomodulatory drugs), IMWG 
– Międzynarodowa Grupa Robocza ds. Szpiczaka Plazmocytowego (International Myeloma Wor-
king Group), ISS – Międzynarodowa Klasyfikacja Prognostyczna (International Staging System), 
MAbs – przeciwciała monoklonalne (monoclonal antibodies), MM –  szpiczak plazmocytowy 
(multiple myeloma), NDMM – nowo zdiagnozowany szpiczak plazmocytowy (newly diagnosed 
multiple myeloma), ORR – całkowity odsetek odpowiedzi (overall response rate), OS – całkowity 
czas przeżycia (overall survival), PFS – czas przeżycia wolny od progresji (progression-free survival), 
PIs – inhibitory proteasomów (proteasome inhibitors), PNP – neuropatia obwodowa (peripheral 
neuropathy), RRMM – oporny/nawrotowy szpiczak plazmocytowy (relapsed/refractory multiple 
myeloma), R-ISS – Zmodyfikowana Międzynarodowa Klasyfikacja Prognostyczna (Revised Interna-
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leczenia oparte na nowych lekach z  różnych klas, nie 
ma możliwości wskazania jednego dobrego zestawienia 
ratunkowej chemioterapii. Racjonalnym jest zastosowa-
nie co najmniej jednego leku nowej generacji w połącze-
niu z kortykosteroidem i/lub cytostatykiem w schemacie 
o akceptowalnym profilu toksyczności, na który dotych-
czas nie wytworzyła się oporność. Czas trwania odpowie-
dzi skraca się po każdym nawrocie. 
LEKI IMMUNOMODULUJĄCE – POCZĄTKI IMMUNOTERAPII 
W SZPICZAKU PLAZMOCYTOWYM
Odkąd zaczęto poznawać mechanizmy wymykania się 
komórek szpiczakowych spod kontroli układu immuno-
logicznego, odpowiedzialne za progresję i nawrót cho-
roby, poszukiwano taką postać immunoterapii, której 
głównym zadaniem byłaby aktywacja komórek odpor-
nościowych w celu uzyskania bardziej ukierunkowanego 
i mniej toksycznego działania. Leki immunomodulujące 
wykazują zarówno bezpośrednią aktywność przeciw-
szpiczakową, jak i stymulujący wpływ na układ odpor-
nościowy oraz działanie antyangiogenne, co pozostaje 
w opozycji wobec tradycyjnych chemioterapeutyków 
będących nieswoistymi lekami cytotoksycznymi, o licz-
nych działaniach niepożądanych [22]. Wielokierunkowe 
działanie IMID wynika z ich interakcji z białkiem cere-
blon, tworzącym wraz z innymi składowymi kompleks 
E3 ligazy ubikwitynowej (Ryc. 1). W wyniku tego docho-
dzi do wzmożonej ubikwitynacji i wybiórczej degrada-
cji dwóch czynników transkrypcyjnych biorących udział 
w różnicowaniu limfocytów B – IKZF1 (Ikaros) i IKZF3 
(Aiolos). To powoduje spadek aktywności interferono-
wego czynnika regulacyjnego (IRF-4) i c-MYC, a w konse-
kwencji – apoptozę komórek nowotworowych. Ponadto, 
wzrasta wytwarzanie interleukiny-2 (IL-2), z następują-
cym wzrostem wytwarzania innych cytokin (IL-4, -6, -10, 
-13, interferonu gamma oraz GM-CSF), co doprowadza 
do aktywacji limfocytów T i NK [22, 23, 34]. Dzięki wie-
lokierunkowej aktywności leki immunomodulujące są 
obecnie podstawą terapii szpiczaka.
rozpoznaje się na podstawie badania immunofenotypo-
wego lub immunohistochemicznego potwierdzającego 
obecność klonalnych plazmocytów w szpiku lub odosob-
nionym guzie plazmocytowym. 
U wszystkich chorych z objawowym szpiczakiem, roz-
poznanym na podstawie kryteriów SLiM CRAB (Tabela 
1), należy rozpocząć leczenie przeciwnowotworowe [46]. 
Pierwszy etap to indukcja remisji, przebiegająca różnie 
w zależności od wieku i stanu ogólnego pacjenta. Mło-
dzi chorzy, poniżej 70. roku życia, bez chorób współist-
niejących mogących istotnie wpływać na stan ogólny, 
poddawani są terapii umożliwiającej w przyszłości prze-
prowadzenie procedury przeszczepienia autologicznych 
komórek krwiotwórczych (autologous hematopoietic 
stem cell transplantation – autoHSCT) [25]. W ostatnich 
latach zwiększyła się znacznie liczba leków mających 
zastosowanie w terapii MM, włączając w to leki immu-
nomodulujące (immunomodulatory drugs – IMIDs), 
takie jak: talidomid, lenalidomid czy pomalidomid; inhi-
bitory proteasomów (proteasome inhibitors – PIs) m.in. 
bortezomib, karfilzomib, iksazomib oraz przeciwciała 
monoklonalne (monoclonal antibodies – MAbs) – w tym 
daratumumab i elotuzumab. Dzięki temu stwierdza się 
obecnie zwiększenie odpowiedzi na leczenie, wydłużenie 
czasu przeżycia wolnego od progresji (progression-free 
survival – PFS) oraz całkowitego czasu przeżycia (ove-
rall survival – OS). Mimo to szpiczak plazmocytowy nadal 
pozostaje chorobą nawrotową i nieuleczalną [53]. Zasto-
sowane w pierwszej linii leczenie usuwa jedynie część 
komórek nowotworowych, tworząc przestrzeń do rozwoju 
klonów agresywnych. W związku z tym w razie nawrotu 
konieczne jest zastosowanie wielolekowej terapii o poten-
cjalnie największej skuteczności. Często nowe leki łączy 
się z tradycyjnymi cytostatykami. Schematy trój- i czte-
rolekowe (IMID +/- PI +/- deksametazon +/- cytostatyk) 
dają lepsze wyniki w porównaniu z kombinacjami dwule-
kowymi (IMID lub PI + deksametazon lub cytostatyk). Jed-
nak obecnie, ze względu na brak randomizowanych badań 
klinicznych porównujących bezpośrednio schematy 
Tabela 1. Zmodyfikowane kryteria narządowego uszkodzenia związanego ze szpiczakiem plazmocytowym; wg [25]
C (calcium) – wapń
Skorygowane stężenie wapnia w surowicy >0,25 mmol/l (>1 mg/dl) powyżej górnej granicy wartości 
referencyjnej lub >2,75 mmol/l (>11 mg/dl)
R (renal insufficiency) –niewydolność nerek
Stężenie kreatyniny w surowicy >177 mmol/l (>2 mg/dl) lub klirens kreatyniny <40 ml/min (mierzony lub 
wyliczony)
A (anemia) – niedokrwistość Stężenie hemoglobiny 2 g/dl poniżej dolnej wartości referencyjnej lub <10 g/dl
B (bones) – kości
Jedno ognisko osteolityczne lub więcej w klasycznym badaniu radiologicznym, tomografii komputerowej 
(TK) lub badaniu pozytonowej tomografii emisyjnej (PET/TK)
S (sixty) – 60 Odsetek klonalnych plazmocytów w szpiku lub biopsji tkankowej co najmniej 60%
Li (light chains – łańcuchy lekkie)
Stosunek stężenia klonalnych do nieklonalnych (involved/uninvolved) wolnych łańcuchów lekkich w 
surowicy ocenianego za pomocą metody opartej o przeciwciała poliklonalne (Binding Site, UK) co najmniej 
100, przy czym stężenie łańcucha klonalnego w surowicy (involved) wynosi co najmniej 100 mg/l
M (magnetic resonanse – tomografia rezonansu 
magnetycznego)
Obecność co najmniej dwóch ogniskowych nacieków w badaniu rezonansu kośćca o wymiarze co najmniej 
5 mm każdy
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Nowe IMIDs, lenalidomid i pomalidomid, są struktural-
nymi i funkcjonalnymi analogami talidomidu, o skutecz-
niejszym działaniu immunomodulującym i korzystnym 
profilu bezpieczeństwa. 
Lenalidomid to lek immunomodulujący drugiej gene-
racji. Jego główne działania niepożądane to mielosu-
presja (neutropenia, małopłytkowość, niedokrwistość) 
i powikłania zakrzepowo-zatorowe. Raportowano także 
zmęczenie, reakcje skórne oraz zwiększone ryzyko 
występowania wtórnych pierwotnych nowotworów. 
Ponadto, podawanie lenalidomidu z deksametazonem 
zwiększa istotnie ryzyko rozwoju infekcji, zwłaszcza 
zapalenia płuc, infekcji górnych dróg oddechowych, 
infekcji Herpes zoster, zakażeń układu moczowego i grzy-
bicy jamy ustnej [9, 16]. Należy podkreślić, iż lenalidomid 
eliminowany jest z organizmu przez nerki, w związku 
z tym jego okres półtrwania u chorych z zaawansowaną 
chorobą nerek ulega wydłużeniu (nawet o 6–12 godzin), 
co dodatkowo zwiększa ryzyko działań niepożądanych. 
W czasie terapii lenalidomidem u chorych na MM należy 
regularnie kontrolować morfologię krwi oraz parame-
try nerkowe. Konieczne jest dostosowanie dawki leku 
do klirensu kreatyniny, liczby neutrofili i płytek krwi 
(odpowiednia redukcja dawki w  przypadku klirensu 
kreatyniny <50 μL/min, neutrofili <1 tysiąc/μL, płytek 
krwi <50 tysięcy/μL) [12, 13, 16, 51]. W razie neutrope-
nii <500/μL zaleca się wstrzymanie podawania lenali-
domidu do czasu kolejnego cyklu i włączenie czynnika 
wzrostu granulocytów (granulocyte colony-stimulating 
factor – G-CSF). Wstrzymanie terapii do końca rozpoczę-
tego cyklu zaleca się także w przypadku małopłytkowo-
ści <25 tysięcy/μL. Dalsze postępowanie zależy od liczby 
neutrofili i płytek krwi w chwili rozpoczynania kolej-
nego cyklu leczenia [16]. Ryzyko choroby zakrzepowo-
-zatorowej (venous thromboembolism – VTE), wzrasta 
istotnie podczas terapii skojarzonej lenalidomidem 
z deksametazonem: od 3,7–6% przy stosowaniu małych 
dawek glikokortykosteroidów do 12–18% przy wysokich 
dawkach, zwłaszcza u osób starszych, unieruchomio-
nych, z VTE w wywiadzie [37]. W ramach profilaktyki 
przeciwzakrzepowej, w zależności od czynników ryzyka, 
należy stosować kwas acetylosalicylowy (ASA) lub hepa-
rynę drobnocząsteczkową (HDCz) [16]. Zmiany skórne, 
które pojawiają się zwykle w czasie pierwszego cyklu, 
najczęściej ustępują samoistnie w ciągu kilku tygodni 
i nie przyczyniają się do redukcji dawki lenalidomidu 
czy przerwania terapii. W razie wystąpienia wysypki 
na dużym obszarze skóry podaje się leki antyhistami-
nowe i ewentualnie prednizon w małej dawce. Jedynie 
rozległe zmiany pęcherzowe lub zespół Stevensa-John-
sona wymaga całkowitego odstawienia lenalidomidu. 
Osłabienie ogólne nie jest wskazaniem do zaprzestania 
terapii, natomiast konieczne jest wykluczenie poważ-
niejszych przyczyn dolegliwości, tj. niedokrwistości, 
niedoczynności tarczycy, aktywnej infekcji, depre-
sji [16]. Zakażenia w przebiegu terapii Rd powinny być 
leczone zgodnie z lokalnymi wytycznymi. Choć przyj-
mowanie lenalidomidu może się wiązać z  ryzykiem 
rozwoju drugich pierwotnych nowotworów, korzyści 
PROFIL BEZPIECZEŃSTWA – TALIDOMID VS. LEKI 
IMMUNOMODULUJĄCE NOWEJ GENERACJI
Talidomid – pierwszy z grupy leków immunomodulują-
cych jest powszechnie stosowany w codziennej praktyce 
klinicznej w terapii MM, jednak jego długotrwałe stoso-
wanie limitują zdarzenia niepożądane (adverse event 
– AE), przede wszystkim neuropatia obwodowa (peri-
pheral neuropathy – PNP). Neuropatia indukowana tali-
domidem jest zwykle nieodwracalna, zależna od dawki 
leku, czasu trwania leczenia i czynników związanych 
z pacjentem (neuropatia występująca przed terapią). 
Objawia się parestezjami w obrębie rąk i stóp („ręka-
wiczki i skarpetki”), możliwe są też zaburzenia funkcji 
motorycznej w postaci skurczów mięśni i osłabienia mię-
śni. Już w przypadku PNP drugiego stopnia bez wpływu 
na codzienne czynności można rozważyć przerwanie 
leczenia, natomiast PNP ≥3 stopnia, a także PNP mniej 
nasilona, ale nieustępująca po zmniejszeniu dawki, bez-
względnie wymaga wstrzymania terapii [35].
Ryc. 1. Mechanizm działania leków immunomodulujących; wg [22]
CRBN: Cereblon, CUL4: cullin 4A, DDB1: damage-specific DNA binding 
protein, IKZF: Ikaros family zinc finger protein, IL-2: interleukin-2,  
IRF4: interferon regulatory factor 4, MM: multiple myeloma, ROC1: RIN G 
finger protein 1, TNF: tumor necrosis factor
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lidomdiem, w  ramach profilaktyki przeciwzakrzepo-
wej, w zależności od czynników ryzyka, należy stosować 
kwas acetylosalicylowy (ASA) lub heparynę drobno-
cząsteczkową (HDCz) [39]. Zgodnie z postanowieniami 
konsensusu ekspertów, nie ma konieczności modyfi-
kacji dawki pomalidomidu u pacjentów z  łagodnym/
umiarkowanym uszkodzeniem nerek (klirens kreaty-
niny ≥45 ml/min) [15]. Niedawno opublikowano wyniki 
badania klinicznego drugiej fazy dotyczącego leczenia 
RRMM według schematu Pd u pacjentów z umiarkowaną 
i ciężką chorobą nerek (klirens <45 ml/min), w którym 
wykazano, iż pomalidomid w standardowej dawce jest 
bezpieczny także u chorych w zaawansowanym stadium 
uszkodzenia nerek, wymagających hemodializ [20].
Zdecydowana większość działań niepożądanych leków 
immunomodulujących nowej generacji jest łatwa do 
opanowania dzięki dostosowaniu dawki leku i dodatko-
wemu leczeniu wspomagającemu, przerwanie leczenia 
występuje rzadko. 
WYTYCZNE ESMO
Szpiczak plazmocytowy nowo zdiagnozowany 
(NDMM)
Europejskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej (Euro-
pean Society for Medical Oncology – ESMO) w obowią-
zujących zaleceniach dotyczących diagnostyki i leczenia 
szpiczaka plazmocytowego [40] uwzględnia lek immu-
nomodulujący drugiej generacji – lenalidomid – już 
w pierwszej linii (Ryc. 2). 
Pacjenci w podeszłym wieku (non-transplant setting)
W przypadku pacjentów niekwalifikujących się do auto-
-HSCT schemat leczenia lenalidomid-deksametazon 
w  małej dawce (Rd) stosowany aż do czasu progresji 
choroby jest jedną z dwóch rekomendowanych kombi-
nacji (oprócz VMP – bortezomib-melfalan-prednizon). 
Porównując schemat Rd z  tripletem z bortezomibem 
(RVd), wykazano, iż dodanie bortezomibu poprawia PFS 
i OS, przy akceptowalnym profilu korzyści i ryzyka [21]. 
W marcu 2019 r. Europejska Agencja Leków (European 
Medicines Agency – EMA) wydała pozytywną opinię 
o RVd w leczeniu pacjentów pierwszej linii niekwalifi-
kujących się do przeszczepienia. Systematyczne lecze-
nie podtrzymujące, po zakończonej terapii indukującej, 
u osób w podeszłym wieku nie jest zalecane.
Młodsi pacjenci (<65. r.ż. lub <70. r.ż. w dobrym 
stanie ogólnym)
W tej grupie pacjentów standardem jest indukcja z nastę-
pową wysokodawkową chemioterapią i auto-HSCT. Jako 
leczenie indukujące schematy bortezomib-talidomid-dek-
sametazon i bortezomib-cyklofosfamid-deksametazon są 
najbardziej preferowanymi i najczęściej stosowanymi połą-
czeniami. Wyniki dla RVd są obiecujące, ale schemat ten nie 
jest obecnie zatwierdzony dla młodych chorych NDMM [3]. 
płynące z zastosowania leku znacznie przewyższają to 
ryzyko (śmiertelność związana z MM istotnie wyższa niż 
śmiertelność związana z drugim pierwotnym nowotwo-
rem – 26,5 vs. 2,4%) [44]. Wykazano, iż anemia, powikła-
nia zakrzepowo-zatorowe, polineuropatia czy zaburzenia 
układu pokarmowego występują częściej u pacjentów MM 
w podeszłym wieku. W związku z tym u chorych >75. roku 
życia już w chwili rozpoczynania leczenia według sche-
matu Rd należy zmniejszyć dawkę zarówno lenalidomidu, 
jak i deksametazonu, stosownie do liczby i zaawansowania 
chorób współistniejących. 
Pomalidomid jest lekiem immunomodulującym trzeciej 
generacji, zalecanym przez ESMO u pacjentów MM po 
minimum 2 liniach leczenia (w tym – po lenalidomidzie 
i bortezomibie). Należy pamiętać, iż pacjenci z nawro-
towym szpiczakiem, po kilku wcześniejszych schema-
tach leczenia, są szczególną grupą chorych. Zwykle są 
to ludzie starsi, z większą liczbą chorób współistnieją-
cych, niekiedy z utrzymującymi się działaniami niepo-
żądanymi po uprzednio zastosowanych lekach. Z tego 
względu są bardziej podatni na występowanie nowych 
działań niepożądanych w porównaniu z osobami z nowo 
zdiagnozowaną chorobą  [39]. W  przypadku pomali-
domidu najczęstszym AE w stopniu nasilenia 3/4 jest 
mielotoksyczność (neutropenia dotycząca około 56,2% 
pacjentów, anemia występująca u prawie 1/3 chorych 
oraz małopłytkowość u  nieco ponad 1/4 leczonych 
w schemacie Pd), głównie w czasie kilku pierwszych cykli 
terapii. Pozostałe AE obserwowane w trakcie leczenia 
pomalidomidem z deksametazonem to: infekcje (w tym 
– zapalenie płuc, w większości przypadków niezwiązane 
z neutropenią; najczęstsze spośród wszystkich AE pro-
wadzące do przerwania leczenia; ponadto, infekcje gór-
nych dróg oddechowych, zakażenia układu moczowego, 
natomiast rzadziej obserwuje się grzybicę jamy ustnej), 
zmęczenie i  osłabienie ogólne. Polineuropatię obwo-
dową w stopniu nasilenia 3/4 spotyka się rzadko (<2% 
pacjentów), po kilku tygodniach od rozpoczęcia terapii. 
Powikłania zakrzepowo-zatorowe, dzięki zastosowaniu 
standardowej profilaktyki przeciwzakrzepowej ASA lub 
HDCz, dotyczą <3% przypadków, zwykle po kilkunastu 
tygodniach leczenia. Większość zdarzeń niepożądanych 
wymaga jedynie redukcji dawki pomalidomidu. W razie 
wystąpienia neutropenii zaleca się podawanie G-CSF, 
a anemia i małopłytkowość wymaga przetaczania prepa-
ratów krwiopochodnych [39]. W razie infekcji zaleca się 
wstrzymanie podawania pomalidomidu do czasu opa-
nowania zakażenia i włączenie do leczenia antybiotyku 
o szerokim zakresie działania. Ponadto, należy rozważyć 
profilaktykę antybiotykową przez cały czas stosowania 
pomalidomidu, zwłaszcza u osób z niskimi wartościami 
parametrów morfologii krwi i infekcjami w wywiadzie, 
a także szczepienia przeciwko grypie, Streptococcus pneu-
moniae i Haemophilus influenzae zarówno u pacjentów, jak 
i tych, którzy mają stały bezpośredni kontakt z pacjen-
tem  [15]. Powikłania zakrzepowo-zatorowe to jedne 
z  najczęstszych działań niepożądanych związanych 
z  terapią lekami immunomodulującymi  [42]. Podczas 
leczenia pomalidomidem, podobnie jak w terapii lena-
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czas stosowanych (grupy leków, skuteczność, toleran-
cja), jeszcze niewykorzystanych opcji terapeutycznych, 
a  także od typu nawrotu (kliniczny vs. biochemiczny) 
oraz od czasu, który upłynął od zakończenia ostatniej 
linii leczenia. Już od pierwszego nawrotu zaleca się lena-
lidomid w połączeniu z deksametazonem [40]. Ponadto, 
zatwierdzone są także schematy trójlekowe bazujące 




natomiast w skojarzeniu z deksametazonem rekomendo-
wany jest w trzeciej linii leczenia u pacjentów, u których 
nastąpiła progresja choroby w trakcie leczenia lenalido-
midem i bortezomibem [40]. 
POMALIDOMID JAKO LEK PRZEŁAMUJĄCY OPORNOŚĆ
Pomalidomid wykazuje dużą skuteczność u pacjentów 
MM opornych na bortezomib i lenalidomid, także u cho-
rych z niekorzystnym profilem cytogenetycznym [28]. 
Pionierskie badanie kliniczne MM-002 z pomalidomidem 
przeprowadzono wśród 221 pacjentów RRMM po przeby-
tym leczeniu bortezomibem i lenalidomidem, z medianą 
wcześniejszych linii terapii wynoszącą 5, u których stwier-
dzono progresję choroby w ciągu 60 dni od zakończenia 
terapii ostatniej linii. W wyniku randomizacji 113 chorych 
Wprawdzie dowiedziono skuteczności konsolidacji 
w postaci pogłębiania odpowiedzi na leczenie, aktualnie 
– w erze nowych leków – jest zbyt mało dowodów, by 
móc leczenie konsolidujące wprowadzać do rutynowego 
postępowania. W  metaanalizie dotyczącej przeżycia 
wykazano, iż lenalidomid w leczeniu podtrzymującym 
w porównaniu z obserwacją wydłuża PFS ponaddwu-
krotnie (52,8 miesiąca vs. 23,5 miesiąca), a OS o ponad 
2 lata (mediana OS dla ramienia z  lenalidomidem nie 
osiągnięta vs. 86 miesięcy dla ramienia z placebo) [36]. 
Od 2017 r. lenalidomid w monoterapii jest zatwierdzony 
jako podtrzymanie u  pacjentów NDMM po procedu-
rze auto-HSCT. Lek stosuje się do progresji choroby lub 
cech nietolerancji. W większości przypadków terapia 
jest dobrze tolerowana, choć pewnym ograniczeniem 
może być toksyczność hematologiczna – terapię należy 
wstrzymać w  razie neutropenii <500/μL i  trombocy-
topenii <30 tysięcy/μL. Po wzroście parametrów mor-
fotycznych możliwe jest wznowienie leczenia w dawce 
zredukowanej o  jeden poziom, zgodnie z charaktery-
styką produktu leczniczego.
Szpiczak plazmocytowy oporny nawrotowy 
(RRMM)
Wybór schematu leczenia w razie nawrotu choroby zależy 
od wielu czynników: wieku pacjenta, stanu ogólnego, 
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Ryc. 2. Leczenie pierwszej linii szpiczaka plazmocytowego; wg [40]; VTD: bortezomib-talidomid-deksametazon, VCD: bortezomib-cyklofosfamid-deksametazon, 
PAD: bortezomib-doksorubicyna-deksametazon, RVD: lenalidomid-bortezomib-deksametazon, VMP: bortezomib, Rd: lenalidomid-deksametazon, VRd: bortezomib-
lenalidomid-deksametazon niskodawkowany, MPT: melfalan, prednizon, talidomid, CTD: cyklofosfamid-talidomid-deksametazon, MP: melfalan, prednizon
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dzonymi schematami leczenia pacjentów z opornością na 
bortezomib i lenalidomid (PFS 9 miesięcy w wieloośrodko-
wym badaniu Międzynarodowej Grupy Roboczej ds. Szpi-
czaka Plazmocytowego – IMWG) [30]. Warto wspomnieć 
o  badaniu klinicznym NIMBUS (MM-003) porównują-
cym skuteczność i bezpieczeństwo dubletu pomalidomid-
-niskodawkowany deksametazon vs. wysokodawkowany 
deksametazon (DEX) u chorych RRMM wcześniej leczo-
nych lenalidomidem i bortezomibem [38]. Wynik badania 
umożliwił rejestrację pomalidomidu, zarówno przez Euro-
pejską Agencję Leków, jak i amerykańską Agencję Żywności 
i Leków. W chwili zainicjowania badania MM-003 nie było 
ustalonych standardów postępowania w  zaawansowa-
przydzielono do ramienia z pomalidomidem i deksame-
tazonem (Pd), a pozostałych – do ramienia z pomalido-
midem w monoterapii (POM). Mediana PFS w grupie Pd 
i POM wynosiły odpowiednio 4,6 miesiąca i 2,7 miesiąca 
(HR = 0,68, P =.003), całkowity odsetek odpowiedzi (ORR) 
to 33% dla Pd i 18% dla POM (P =.013), a mediana OS 16,5 
miesiąca i 13,6 miesiąca (HR = 0,94, 95% CI = 0,70-1,28, 
P =.709). Oporność na lenalidomid lub lenalidomid i borte-
zomib nie miała wpływu na wynik leczenia w schemacie 
Pd: mediana PFS wynosiła 3,8 miesiąca dla obu grup, ORR 
wynosił odpowiednio 30 i 31%, a mediana OS 16 miesięcy 
i 13,4 miesiąca [50]. Terapia RRMM na bazie pomalidomidu 




































   
Pierwszy nawrót po indukcji IMID 
połączenia dwulekowe 






Pierwszy nawrót po indukcji bortezomibem 
Rd 
połączenia trójlekowe 
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w leczeniu skojarzonym 
Badania kliniczne 
Ryc. 3. Leczenie nawrotowego szpiczaka plazmocytowego; wg [40]; Kd: karfilzomib-deksametazon niskodawkowany, Vd: bortezomib-deksametazon niskodawkowany, 
DaraVD: daratumumab-bortezomib-deksametazon, PanoVD: panobinostat-bortezomib-deksametazon, EloVD: elotuzumab-bortezomib-deksametazon, VCD: 
bortezomib-cyklofosfamid-deksametazon, Rd: lenalidomid-deksametazon niskodawkowany, DaraRd: daratumumab-lenalidomid-deksametazon niskodawkowany, 
KRd: karfilzomib-lenalidomid-deksametazon niskodawkowany, IxaRd: iksazomib-lenalidomid-deksametazon niskodawkowany, EloRd: elotuzumab-lenalidomid-
deksametazon niskodawkowany, PCd: pomalidomid-cyklofosfamid-deksametazon niskodawkowany, PVd: pomalidomid-bortezomib-deksametazon niskodawkowany, 
IxaPd: iksazomib-pomalidomid-deksametazon niskodawkowany, DaraPd: daratumumab-pomalidomid-deksametazon niskodawkowany, EloPd: elotuzumab-
pomalidomid-deksametazon niskodawkowany
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ślić, iż pacjenci, którzy uzyskali jakąkolwiek odpowiedź 
na Pd, zwłaszcza bardzo dobrą częściową odpowiedź, nie-
zależnie od profilu cytogenetycznego, uzyskiwali lepszy 
wynik czasu do progresji (time to progression – TTP). 
W  tym kontekście odpowiedź na pomalidomid może 
być markerem poprawy rokowania u pacjentów z nie-
korzystną cytogenetyką. Mediana TTP wynosiła 7,3 mie-
siąca vs. 2,8 miesiąca dla del(17p) vs. t(4;14). Mediana OS 
wynosiła 12 miesięcy dla całej analizowanej populacji 
i odpowiednio 12 miesięcy oraz 9,2 miesiąca dla chorych 
z del(17p) i t(4;14). Dane te świadczą o tym, iż większość 
pacjentów mogła uzyskać terapię ratunkową po progresji 
na Pd. Udowodniono zatem, iż pomalidomid z deksame-
tazonem jest bezpieczną i skuteczną kombinacją lekową 
w leczeniu RRMM, także u pacjentów z wysokim ryzy-
kiem cytogenetycznym w postaci del(17p). Wykazano, że 
terapia w schemacie Pd podana na wczesnym etapie szpi-
czaka nawrotowego (mediana 3 linie leczenia) przynosi 
istotne korzyści chorym z del(17p), jeśli uwzględni się 
wcześniejsze badania, w których wykazywano medianę 
PFS około 4 miesięcy w  czasie terapii w  schematach 
opartych na bortezomibie i/lub lenalidomidzie [4, 5, 47]. 
Przytoczone dane dowodzą braku oporności krzyżowej 
między lekami immunomodulującymi i  potwierdzają 
możliwość przełamania pomalidomidem oporności na 
lenalidomid. Chorzy z t(4;14) wymagają natomiast mody-
fikacji schematu Pd, by poprawić wyniki terapii [33]. 
POMALIDOMID-DEKSAMETAZON JAKO BAZA DLA 
SCHEMATÓW TRÓJLEKOWYCH
W ostatnich badaniach trzeciej fazy dotyczących szpi-
czaka opornego/nawrotowego wykazano, iż zastosowa-
nie kombinacji trójlekowych wywołuje głębsze i dłuższe 
odpowiedzi w porównaniu ze standardowymi metodami 
leczenia [7]. Triplety oparte na pomalidomidzie i deksa-
metazonie są rekomendowane przez ESMO jako terapia 
RRMM w przypadku drugiego i kolejnych nawrotów [40]. 
W badaniu pierwszej/drugiej fazy oceniającym maksy-
malne tolerowane dawki, wstępny profil bezpieczeństwa 
i skuteczność schematu pomalidomid-bortezomib-dek-
sametazon (PVD) u pacjentów RRMM opornych na lena-
lidomid uzyskano odsetek obiektywnych odpowiedzi 
na poziomie prawie 86%, niezależnie od ryzyka cyto-
genetycznego (83% dla ryzyka standardowego, 90% dla 
pośredniego/wysokiego ryzyka), medianę PFS 13,7 mie-
siąca (95% CI = 9,6-17,7), bez istotnej różnicy w zależności 
od zmian cytogenetycznych, z  akceptowalnym profi-
lem bezpieczeństwa (najczęściej obserwowano łagodną 
toksyczność hematologiczną: neutropenię, leukopenię, 
małopłytkowość i anemię oraz zmęczenie), bez znaczącej 
neuropatii obwodowej. Stosowanie bortezomibu jeden raz 
w tygodniu poprawia tolerancję i wygodę leczenia [43]. 
Wykazano bezpieczeństwo stosowania pomalidomidu 
z bortezomibem w maksymalnych tolerowanych daw-
kach (pomalidomid 4 mg, bortezomib 1,3 mg/m2) [43, 48]. 
Wyniki powyższej analizy należy jednak traktować kry-
tycznie, ponieważ uwzględniono w niej także pacjentów 
w pierwszym nawrocie choroby, a więc na początkowym 
nym opornym/nawrotowym szpiczaku plazmocytowym, 
gdy bortezomib i  lenalidomid został już wykorzystany 
we wcześniejszych liniach terapii, dlatego deksametazon 
w wysokich dawkach stosowano jako terapię ratunkową 
i z tego względu uwzględniono takie postępowanie w dru-
gim ramieniu MM-003. Mediana wcześniejszych linii lecze-
nia wynosiła 5. Terapia Pd w porównaniu z DEX istotnie 
wydłużyła medianę PFS i poprawiła ORR (PFS odpowiednio 
4,0 miesiące vs. 1,9 miesiąca; HR = 0,48, 95% CI = 0,39–0,60, 
P <0,0001; ORR odpowiednio 31 vs. 10%, P <0,0001). Wydłu-
żony PFS obserwowano także w podgrupach, niezależnie od 
wieku, wcześniejszego leczenia i ryzyka cytogenetycznego 
(dla del(17p) 4,6 versus 1,1 miesiąca; HR, 0,34; P <0,001), dla 
t(4;14) 2,8 versus 1,9 miesiąca; HR, 0,49; P = 0,028) [19, 38]. 
Również w zakresie OS, w analizie intention-to-treat, tera-
pia Pd vs. DEX przynosiła lepsze wyniki (12,7 miesiąca vs. 
8,1 miesiąca, HR = 0,74, 95% CI = 0,56-0,97, P = 0,0258). Jed-
nak w badaniu tym ponad 50% pacjentów z ramienia DEX, 
ze względu na progresję choroby przeszło do ramienia Pd. 
Dodatkowa analiza, z uwzględnieniem zmiany schematu 
leczenia w trakcie badania, wykazała, iż mediana OS dla Pd 
była dwukrotnie wyższa niż w przypadku DEX (12,7 mie-
siąca vs. 5,7 miesiąca, HR = 0,52, 95% CI = 0,39–0,68) [41], co 
pozostaje w zgodzie z wynikami wcześniejszych małych 
badań obserwacyjnych wśród pacjentów RRMM leczonych 
w schematach bez pomalidomidu [26, 55] i jeszcze bardziej 
podkreśla skuteczność IMIDu trzeciej generacji w terapii 
ratunkowej kolejnej linii. Skuteczność i bezpieczeństwo 
skojarzonego leczenia pomalidomidem z niskodawkowa-
nym deksametazonem udowodniono w badaniu trzeciej 
fazy STRATUS (MM-010) [17], a także sprawdzono w popu-
lacji polskich pacjentów RRMM [11]. Badacze z Mayo Clinic 
w wielokohortowym badaniu drugiej fazy, porównującym 
różne schematy i dawki pomalidomidu z deksametazonem 
u pacjentów z nawrotowym szpiczakiem w różnych sta-
diach zaawansowania i z różnymi historiami leczenia, z naj-
dłuższym dotychczas follow-upem, odnotowali najwyższy 
odsetek odpowiedzi i najlepsze wyniki terapii (co najmniej 
stabilna choroba) w przypadku wcześniejszego zastosowa-
nia Pd w razie nawrotu (<3 wcześniejszych linii leczenia), 
nawet u chorych z opornością na inny IMID [1]. 
W wielu badaniach z wykorzystaniem terapii Pd w RRMM 
odnotowano istotnie krótszy PFS (w większości <4 mie-
siące) u pacjentów z niekorzystnym profilem cytogene-
tycznym del(17p) i/lub t(4;14) [18, 32, 50], jednak badania 
te przeprowadzono w  zaawansowanym stadium szpi-
czaka, wśród pacjentów po przebytych 5 lub 6 liniach 
terapii. W związku z tym niemożliwe było jednoznaczne 
stwierdzenie, czy obserwowany brak oczekiwanej dużej 
aktywności pomalidomidu wynikał ze schyłkowej fazy 
choroby czy bezpośrednio z niepomyślnego rokowania 
związanego z obecnością zmian cytogenetycznych wyso-
kiego ryzyka. W związku z tym francuska grupa Inter-
groupe Francophone du Myelome (IFM) przeprowadziła 
badanie wśród pacjentów RRMM, do którego włączano 
chorych z progresją już po pierwszej linii leczenia, eks-
ponowanych na minimum 2 cykle lenalidomidu [33]. ORR 
wynosił 22%, z istotną różnicą w odpowiedzi u pacjentów 
z del(17p) i t(4;14) – odpowiednio 32 i 15%. Należy podkre-
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i wsp. wykazali ORR 64,7% (95% CI, 48,6–80,8%) i PFS 
9,5 miesiąca (95% CI = 4,6–14) przy zmodyfikowanym 
dawkowaniu PCD (pomalidomid 4 mg w dniach 1–21; 
cyklofosfamid 400 mg w dniach 1, 8, 15; deksametazon 
40 mg w dniach 1–4 oraz 15–18 w ciągu pierwszych 4 
cykli, następnie 40 mg raz w tygodniu) [6]. Niedawno 
opublikowano wyniki badania klinicznego drugiej fazy 
prowadzonego przez IFM oceniającego skuteczność 
i  bezpieczeństwo PCD u  pacjentów z  nawrotem szpi-
czaka po pierwszej linii RVd [24]. Zaobserwowano ORR 
na poziomie 85% i medianę PFS 34,2 miesiąca, wykazu-
jąc jednocześnie, że triplet z cyklofosfamidem może być 
pomostem do auto-HSCT. Zestawiając te wyniki z wyżej 
przytoczonymi, należy pamiętać, że dotyczą one pacjen-
tów w początkowym okresie przebiegu choroby.
W grupie chorych RRMM eksponowanych wcześniej na 
bortezomib i lenalidomid badano także zastosowanie połą-
czenia trójlekowego Pd z karfilzomibem. Przeprowadzono 
dwa badania kliniczne pierwszej fazy, uwzględniając stan-
dardowe dawkowanie pomalidomidu i  deksametazonu   
[8, 54]. Wykazano odpowiednio ORR 62 i 50% oraz medianę 
PFS 10,3 miesiąca i 7,2 miesiąca. Toksyczność hematolo-
giczną zaobserwowano u ponad 60% pacjentów. 
W tripletach opartych na Pd uwzględniono również prze-
ciwciała monoklonalne. W  dużym wieloośrodkowym 
badaniu z daratumumabem (Dara-Pd) w zaawansowa-
nym RRMM (średnio 4 wcześniejsze linie leczenia, 20% 
pacjentów opornych na lenalidomid) odsetek odpowiedzi 
wyniósł 60% i był spójny we wszystkich podgrupach (58% 
u pacjentów podwójnie opornych), a mediana PFS 8,8 
miesiąca. Profil bezpieczeństwa Dara-Pd był zgodny z cha-
rakterystyką działań niepożądanych dubletu Pd, z wyjąt-
kiem częstszego występowania neutropenii (80%, w tym 
77% w stopniu nasilenia 3/4, jednak bez wzrostu często-
ści infekcji) i reakcji związanych z infuzją [10]. Połączenie 
Pd z elotuzumabem (Elo-Pd) również cechuje się większą 
skutecznością w porównaniu ze schematem pomalido-
mid-deksametazon. W randomizowanym badaniu ELOQU-
ENT-3 stwierdzono wyższy odsetek odpowiedzi i dłuższy 
etapie jej przebiegu. W marcu 2019 r. EMA wydała pozy-
tywną opinię o PVd w leczeniu RRMM od drugiej linii po 
wykorzystaniu terapii lenalidomidem.
Wieloośrodkowe badanie kliniczne trzeciej fazy OPTI-
MISMM dowiodło zwiększonej skuteczności schematu 
PVD w porównaniu z VD u pacjentów, którzy otrzymali 
£3 schematów leczenia, z uwzględnieniem co najmniej 
2 cykli opartych o lenalidomid (z opornością na lenali-
domid na poziomie 70%). Mediany PFS wynosiły odpo-
wiednio: 11-20 miesięcy vs. 7–10 miesięcy (HR 0,61; 95% 
CI = 0,49–0,77; p <0,0001). Zdarzenia niepożądane wyni-
kały z indywidualnego profilu bezpieczeństwa pomalido-
midu, bortezomibu i deksametazonu.
Także w badaniu pierwszej/drugiej fazy na niewielkiej 
grupie pacjentów z co najmniej jedną i maksymalnie pię-
cioma dotychczasowymi liniami leczenia zawierającymi 
m.in. inhibitor proteasomów i lenalidomid, opornych na 
lenalidomid, sprawdzano połączenie Pd z iksazomibem. 
Odsetek odpowiedzi wyniósł 48%, a mediana PFS 8,6 mie-
siąca. Najczęściej odnotowywane zdarzenia niepożądane 
to toksyczność hematologiczna i infekcje [29]. 
W  jednoośrodkowej retrospektywnej analizie „real-
-life”, oceniającej wyniki leczenia tripletem pomalido-
mid-cyklofosfamid-deksametazon (PCD) odnotowano 
ORR 76% i medianę PFS 7,3 miesiąca, z mielotoksycz-
nością (także w stopniu nasilenia 3/4) jako głównym 
zdarzeniem niepożądanym, która w 39% przypadków 
wymagała redukcji dawki pomalidomidu, a u 29% cho-
rych redukcji dawki cyklofosfamidu [56]. Wykazano, iż 
u pacjentów RRMM, którzy otrzymali wcześniej co naj-
mniej 2 linie leczenia, w  tym lenalidomid i  inhibitor 
proteasomów, dodanie cyklofosfamidu do dubletu Pd 
umożliwia osiągnięcie lepszych ORR i PFS w porówna-
niu z terapią podwójną [38], przy zachowaniu całkowicie 
doustnego stosowania. Korzyść z dołączenia cyklofos-
famidu była szczególnie zaznaczona w grupie chorych 
bez wysokiego ryzyka cytogenetycznego. W randomi-
zowanym wieloośrodkowym badaniu klinicznym Baz 













ORR (%) PFS (miesiące)
Miguel i wsp. [38] Pd 302 5 95 100 31 4
Trudel i wsp. [55] including 
both lenalidomide and 
proteasome inhibitors (PI)
PCD 54 3 81 93/27 76 7,3
Baz i wsp. [6] PCD 34 4 100 71/38 65 9,5
Bringhen i wsp [8] KPD 57 2 100 96/0 62 10,3
Shah i wsp. [53] KPD 32 6 100 97/0 50 7,2
Chari i wsp. [10] Dara-Pd 103 4 20 98/33 60 8,8
Dimopoulos i wsp. [14] Elo-Pd 60 3 90 100/15 53 10,3
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terapii jest czas od diagnozy MM do inicjacji terapii 
pomalidomidem <3 lata. Dwoma niezależnymi czyn-
nikami ryzyka zgonu po rozpoczęciu schematu Pd są 
wczesne wstrzymanie leczenia i obecność t(4;14) [27]. 
Na podstawie powyższych danych można wyodrębnić 
grupy chorych, które najbardziej skorzystają na sche-
matach opartych na pomalidomidzie. 
Leczenie chorych ze szpiczakiem plazmocytowym nadal 
pozostaje jednym z  najbardziej kosztownych wśród 
nowotworów [51]. Im dłuższy jest czas przeżycia i  im 
dłużej trwa terapia, tym koszty leczenia są wyższe, 
zwłaszcza w kolejnych liniach, z mniej dostępnymi i bar-
dziej nowatorskimi cząstkami. W badaniach „real-life” 
udowodniono opłacalność stosowania Pd w szpiczaku 
opornym/nawrotowym [27]. Wydaje się, że w przyszło-
ści ważnym dla polskich pacjentów RRMM będzie wybór 
optymalnego leczenia spośród trzech nowych leków: 
pomalidomidu, karfilzomibu i daratumumabu. Amery-
kańska analiza skuteczności i kosztów leczenia wyka-
zała wyższość Pd nad karfilzomibem w monoterapii oraz 
daratumumabem w monoterapii. Po uzyskaniu dostępu 
do nowych leków wskazane będzie przeprowadzenie 
podobnej analizy w polskich warunkach [45].
PFS w ramieniu z przeciwciałem anty-CS1 w porówna-
niu z Pd: ORR odpowiednio 53 vs. 26% (OR = 3,25; 95% 
CI = 1,49–7,11), mediana PFS odpowiednio 10,3 vs. 4,7 mie-
siąca (HR = 0,51, 95% CI = 0,32–0,82, P = 0,008) [14].
Podsumowanie badań oceniających skuteczność sche-
matu Pd i  połączeń trójlekowych pomalidomidu 
u pacjentów RRMM, którzy otrzymali minimum dwie 
wcześniejsze linie leczenia, w tym – lenalidomid i inhi-
bitor proteasomów, przedstawiono w Tabeli 2.
BADANIA NAUKOWE VS. CODZIENNA PRAKTYKA KLINICZNA
Dane z codziennej praktyki klinicznej potwierdzają sku-
teczność, wygodę stosowania i  bezpieczeństwo leków 
immunomodulujących nowej generacji. Retrospektywne 
badania jednoośrodkowe, jako uzupełnienie dużych wie-
loośrodkowych badań klinicznych, umożliwiają analizę 
czynników prognostycznych i kosztów, a także wery-
fikację efektywności i profilu zdarzeń niepożądanych. 
Gueneau i wsp. wykazali, iż przyczyną wczesnego prze-
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3 miesięcy terapii) jest progresja choroby, a  jedynym 
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